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Mécanismes d'action des toxines bactériennes 
et hygiène des denrées alimentaires 
par Marc V. CATSARAS* 
RÉSUMÉ 
Aprè examen de pécificités, du classement et de l'utilisation des 
toxine pour la bactérie productrice, sont envisagés les mécanismes d'action 
de toxine membranaires, soit qu'elles modifient un lipide membranaire ou 
qu'elle oient inductrices de pores au sein de la membrane. Enfin, est consi­
déré le mécanisme d'action par internalisation et modification d'une cible 
intracellulaire, en particulier dans le cas de Bacillus anthracis. 
SUMMARY 
ACTION MECHANISMS OF BACTERIAL TOXINS AND 
HYGIENE OF FOODSTUFFS 
After study of specifities, classification and utility of toxins for the pro­
ductive bacteria, were regarded action mechanisms of membranary toxins, 
either they modified a menbranary lipid or they were inducing pores into the 
menbrana. Finally, was considered action mechanism by intemalization and 
modification of an intracellular target, particularly in the case of Bacillus 
anthracis. 
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Après avoir envisagé le cas des bactéries productrices de toxines sous 
l'angle des accidents provoqués chez les consommateurs humains : 
Clostridium botulinum, Staphylococcus aureus entérotoxique, Clostridium 
pergringens, Bacillus anthracis, dans un ·réèeht mémoire [2], la présente 
communication a pour objet d'examiner les mécanismes d'action des 
toxines bactériennes, toujours dans le cadre de l'hygiène des denrées ali­
mentaires. 
CARACTÉRISTIQUES GÉNÉRALES 
DES TOXINES BACTÉRIENNES 
Il est à ce jour reconnu que l'on dénombre 325 toxine bactérienne , 
dont la plupart sont de nature protéique [l]; 175 d'entre elle (environ 
55 % ) sont produites par des bactéries Gram négatif et 150 (le autre 45 % ), 
par des bactéries Gram positif. Ce sont ces dernières qui nous intére ent, 
compte tenu de notre sujet : l'hygiène des denrées alimentaire . 
Les spécificités des toxines 
La production de toxines n'est pas une particularité bactérienne, car de 
nombreuses espèces animales ou végétales en produi ent également. Mais, 
parmi les bactéries qui sont pathogènes, alors que les bactérie inva ives 
attaquent les cellules directement, les bactéries toxinogènes agres ent 
celles-ci à distance. 
Parmi les modèles de pathogénicité, les bactéries toxinogène sont l'un 
des modèles les plus élémentaires ; en effet, la bactérie produit un composé 
spécifique : sa toxine qui, elle seule, détermine l'ensemble des manifesta­
tions pathologiques spécifiques. Et pourtant, les mécanismes d'action des 
bactéries toxinogènes sont particulièrement sophistiqués ; nous développe­
rons ce point dans la deuxième et la troisième partie. 
Classement des bactéries toxinogènes 
On distingue tout d'abord des bactéries de l'environnement et des bac­
téries colonisatrices. Les bactéries de l'environnement sont capables de se 
multiplier dans un aliment ou dans la lumière intestinale, et d'y produire 
leurs toxines c'est ainsi pour Clostridium botulinum dans les deux cas et 
pour Staphylococcus aureus pour le premier. Comme elles ne possèdent pas 
de moyens, tels des facteurs d'attachement, pour s'implanter dans le tube 
digestif, elles sont soumises à l'effet barrière de la flore intestinale résiden­
te, qui a pour fonction, entre autres, de rejeter les bactéries indésirables ; par 
conséquent, pour assurer leur multiplication dans le tractus digestif, les bac­
téries de lenvironnement doivent bénéficier de conditions favorables, tels 
que le jeune âge, une alimentation qui privilégie leur croissance, ou encore 
l' antibiothérapie. 
Un second groupe est composé de bactéries qui coloni ent le 
muqueuses ou les plaies grâce à leurs facteurs spécifique d'attachement et 
COMMUNICATIONS 293 
qui agi ent aussi par leurs toxines, bien que celles-ci n'aient pas de rôle 
majeur dan la pathogénie Oes bactéries en cause Bordetella pertussis, 
Corynebactérium diphteriœ, Escherichia coli, Vibrio chlorœ, Clostridium 
tetani, Streptococcus pyogenes ou Pseudomonas œruginosa ne nous concer­
nent pas aujourd'hui). Il existe dans ce second groupe un cas particulier qui 
nous intére e: il s'agit de Bacillus anthracis, puisque la maladie provoquée 
par cette bactérie, le charbon, est caractérisée par une septicémie, mais aussi 
par l'action d'une toxine. 
On peut également classer les bactéries toxinogènes en fonction de leur 
point d'attaque cellulaire. Alors que toutes passent par une première étape 
commune: la reconnai sance d'un récepteur à la surface cellulaire, elles 
peuvent en uite être di tinguées en deux groupes. Le premier comprend les 
bactérie dont la toxine agit au niveau de la membrane cellulaire. Le second 
groupe e t compo é de bactéries dont la toxine est intemalisée et modifie 
une cible intracellulaire. Ce critère de caractérisation des toxines servira de 
ba e à l'étude, en deuxième et troisième partie, des mécanismes d'action. 
Utilité des toxines pour les bactéries 
Po er une telle question aboutit à des points d'interrogation non réso­
lu à ce jour. Pour les bactéries invasives, qui, encore une fois, ne sont pas 
pour la majeure partie d'entre elles dans notre sujet, l'intérêt de produire une 
toxine pour une bactérie n'apparaît déjà pas clairement. 
Pour les bactéries de l'environnement, la production de toxines semble 
encore plus énigmatique. En effet, produire dans les aliments des toxines 
aussi hautement spécialisées, comme les neurotoxines botuliques, n'appor­
te avec la mort du consommateur ainsi provoquée, aucun avantage pour la 
survie de la bactérie. Les bacilles botuliques non toxinogènes se multiplient 
et sporulent dans les aliments tout aussi bien que les producteurs de toxines. 
On en est donc réduit aux hypothèses. Au cours de l'évolution, se 
serait-il produit une convergence qui aurait permis à des gènes de mimer des 
gènes de cellules eucaryotes ? Ou bien encore, les gènes des toxines bacté­
riennes seraient-ils des vestiges de génomes ancestraux communs aux bac­
téries et aux organismes supérieurs? Peut-être aura t-on un jour une répon­
se satisfaisante à cette question. 
MÉCANISMES D'ACTION DES TOXINES 
MEMBRANAIRES OU CYTOLYTIQUES 
Les toxines membranaires ont pour effet majeur d'altérer une structure 
critique de la membrane cytoplasmique indispensable au maintien de l'inté­
grité fonctionnelle de la cellule. Elles sont au nombre de 112 sur 325 (envi­
ron 35 % ) [ 1] ; et on les distingue de la façon suivante ; toxines qui ont une 
activité enzymatique, et toxines inductrices de pores au sein de la membra­
ne cellulaire. 
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La première catégorie comporte les toxines qui modifient un lipide 
membranaire (toxines membranolytiques). Certaines d'entre elles ont pour 
cible un phospholipide: phosphatidylcholine, phosphatidylinositol, sphin­
gomyéline. C'est le cas de la toxine a de Clostridium perfingens, appelée 
également hémolysine a ; cette propriété hémolytique est d'ailleur utilisée 
dans les laboratoires pour rechercher sur gélose au sang ce caractère de la 
bactérie. 
D'autres traduisent des signaux intra et intercellulaires chez les cellules 
immunitaires, en reconnaissant les récepteurs. Les toxines de ce type se lient 
d'une part au récepteur des lymphocytes T et d'autre part aux molécules 
d'histocompatibilité de classe II (partie constante) de cellules pré enta­
trices d'antigènes. Contrairement aux antigènes conventionnels, ce toxine , 
qualifiées de superantigènes, ne sont pas endocytée ni pri e en charge par 
les cellules présentatrices d'antigènes ; ce dysfonctionnement entraîne une 
multiplication non spécifique et inutile de lymphocyte T. Le entéro­
toxines de Staphylococcus aureus appartiennent à ce type de toxine . 
La seconde catégorie est constituée des toxines bactériennes induc­
trices de pores au sein de la membrane cellulaire. Ce toxine agi ent en 
mettant en œuvre un mécanisme de cytolyse au moyen de l' in ertion de 
molécules de toxine dans la bicouche phospholipidique de la membrane 
cytoplasmique: l'insertion provoque l'oligoméri ation de toxine au ein 
de la membrane, d'où la formation de canaux, appelé pore ; ces canaux 
sont formés par l'assemblage des molécules de toxine dans une tructure 
amphiphile ; la face hydrophobe est au contact des molécule de lipides 
(phospholipides de cholestérol de la membrane) et la face hydrophile borde 
le canal ainsi formé. 
Parmi toùtes ces toxines, une seule catégorie nous intéresse : les toxines 
membranolytiques qui lient le cholestérol, appelées ''TLC" ; ce ont des 
toxines à une seule chaîne, produites par 23 espèces de bactérie à Gram 
positif, aérobies et anaérobies, sporulantes ou non sporulante . Parmi les 
bactéries de ce groupe, 3 d'entre elles nous intéressent: Bacillus cereus, 
Clostridium botulinum et Listeria monocytogenes. 
Les toxines de cette catégorie de bactéries sont hémolytiques et plus 
largement lytiques ; de plus elles sont létales pour l'animal de laboratoire. 
Leurs propriétés lytiques et létales sont accumulées in vitro en présence 
d'agents bloquant les groupements thiol des protéines, mais rétablies immé­
diatement si l'on ajoute des thiols ou d'autres agents réducteurs. Le choles­
térol de la membrane cytoplasmique, constituant constamment présent dans 
les membranes des cellules eucaryotes, est le récepteur biologique de ces 
toxines. 
Pour les 3 bactéries qui nous intéressent, les toxines produites ont 
dénommées: pour Clostridium botulinum, Botulinoly ine (BTL), pour 
Bacillus cereus, Ceréolysine 0 (CLO) et pour Li teria monocytogenes, 
Lystériolysine 0 (LLO). Le botulisme e t la maladie la plu grave ; elle peut 
être mortelle, en particulier si la quantité de toxine ingérée e t importante. 
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La toxi-infection provoquée par Bacillus cereus est généralement bénigne. 
Quant à Listeria monocytogenes, des exemples récents (fromages, rillettes) 
ont montré que l'ingestion d'aliments contaminés pouvait conduire à la mort 
des consommateurs. Mais la toxine de L. monocytogenes, compte tenu du 
fait que la bactérie est intracellulaire, est libérée à l'intérieur des cellules 
phagocytaires de l'hôte, et n'a donc pas d'incidence directe sur les manifes­
tations pathologiques. 
MÉCANISMES D'ACTION PAR INTERNA LISAT I ON 
ET MODIF ICAT ION D'UNE CIB LE INTR ACELLU LAIR E 
Ce toxine possèdent trois domaines fonctionnels : un domaine de liai­
son appelé "binding" (B) qui reconnaît un récepteur à la surface de la cellu­
le, un domaine de tran location (T) qui permet le passage du troisième 
domaine: enzymatique (A) dans le cytosol. Ce dernier modifie de façon 
enzymatique une cible intracellulaire. 
L'organisation structurelle de ces domaines est variable. C'est ainsi 
qu'il y a de toxine monomériques pour lesquelles les 3 domaines sont dis­
po é sur une même chaîne protéique; c'est le cas, avec des toxines (diph­
térique, tétanique) qui ne nous intéressent pas ici, mais aussi de la neuro­
toxine C3 de Clostridium botulinum. 
Les toxines binaires, par contre (groupe dans lequel est situé Bacillus 
anthracis), sont constituées de deux chaînes protéiques indépendantes non 
reliées par des liaisons covalences ni par des ponts disulfures : l'une porte le 
domaine B, et l'autre les domaines T et A. Les toxines binaires, comme la 
toxine anthrax, sont également, après fixation sur leur récepteur à la surface 
cellulaire, intemalisées dans des vésicules d'endocytose, qui subissent une 
acidification de leur contenu. Celle-ci induit l' oligomérisation ( = heptamère 
par Bacillus anthracis, c'est-à-dire sept sous-unités) des composants B. La 
structure cylindrique des oligomères permet leur insertion dans la membra­
ne et la formation de pores par où passeraient les composants A dépliés. 
L'activité intracellulaire suit la phase précédente et se traduit par une 
activité adénylcyclase (sécrétion d'eau et d'électrolytes). Le facteur oedé­
mateux (E F) de la toxine anthrax exerce cette activité adénylcyclase après 
liaison avec une protéine cytosolique, la calmoduline ; il se produit une 
transformation de l' ATP en AMP cyclique, et l'élévation d' AMPc dans les 
macrophages bloque leur activité phagocytaire et de cette façon la toxine 
anthrax permet l'invasion des tissus par B. anthracis. 
CONCLUSION 
Le mécanisme d'action des toxines permet de distinguer ces différents 
acteur qui sont responsables de toxi-infections alimentaires collectives 
(pratiquement tous Gram positif) : 
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• Toxines membranaires dont certaines modifient un lipide de la mem­
brane cellulaire (Staphylococcus aureus, Clostridium perfingens) et d'autres 
induisent des pores au sein de la membrane ( Clostridium botulinum, 
Bacillus cereus, Listeria monocytogenes). 
•Toxines qui modifient une cible cellulaire (Bacillus anthracis). 
Il apparaît donc qu'il n'existe pas de lien direct entre le mécanisme 
d'action et le type de toxine bactérienne concernée; en effet, la toxine sta­
phylococcique agit différemment de la toxine botulique, alors que ce sont 
les deux seules T.I.A.C. qui sont des intoxinations. 
Par contre, l'action de la toxine anthrax apparaît être une nouveauté 
capitale, puisque dans la maladie charbonneuse qui est une epticémie, l'in­
vasion des tissus est permise par l'intervention de la toxine. 
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